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  مقدمه
هـاي مـشترك بـين ترين بيمـاري بروسلوز يكي از شايع 
تنـسيس وسلا ملـي انسان و دام با انتشار جهاني است و بر 
 كـشور 71تنهـا . باشـد ترين عامل ايجاد بيماري مي  شايع
در دنيا به عنوان كشورهاي عـاري از بروسـلوز شـناخته 
هاي اخيـر شـيوع بيمـاري  اند در حالي كه طي سال  شده
بروسـلوز   .[1]باشد در سراسر جهان رو به افزايش مي 
 ندميك بوده و در كشورهاي آدر بسياري از نقاط جهان 
در ايـران . در حال توسعه از شيوع بالايي برخوردار است 
نـدميك اسـت و آبروسلوز انساني در تمام نقاط كـشور 
  چكيده
ايـران هاي مشترك بين انسان و دام است و بروسلوز انساني در تمـام نقـاط  بروسلوز يكي از شايعترين بيماري  :زمينه و هد ف 
بـدليل . بـود  (هر صد هزار نفـر   در 231/4) نفر 15هفتاد يك هزار و  ،8891ل تعداد بيماران ثبت شده در سا  .باشد ندميك مي آ
  هـا مـوثر   درون سلولي اختياري مي باشند تعداد محدودي آنتـي بيوتيـك بـر ايـن ارگانيـسم يها اينكه گونه هاي بروسلاباكتري 
سلا ملي تنسيس جداشده از نمونه هاي باليني انجام  سويه برو 74مطاله حاضر با هدف بررسي حساسيت آنتي بيوتيكي . باشند مي
  .شده است
 سويه بروسلا ملي تنسيس جداشده از نمونه هاي باليني در آزمايشگاه مورد بررسي قـرار 74حساسيت آنتي بيوتيكي  :روش كار 
 توسـط روش مواد ضد ميكروبي مـورد آزمـايش ( noitartnecnoC yrotibihnI laminiM) CIMحداقل غلظت مهاري  .گرفت
 آنتي بيوتيك در نظـر گرفتـه ، حداقل غلظت05CIM و 09CIMمقادير  .اندازگيري شد( noituliD ragA) آگار دايلوشن ترقيق
 lanoitaN)  SLCCNجهـت تفـسير نتـايج از معيارهـاي  . سويه ها مهار گرديد%05 و %09شد كه در آن غلظت به ترتيب رشد 
  . هاي كند رشداستفاده شد براي باكتري( sdradnatS yrotarobaL lacinilC rof eettimmoC
 ،:05CIM0/300)  و استرپتومايــسين :09CIM( 0/52 ميلــي ليتــر/ميكروگــرم ،31.0:05CIM)تتراســيكلين  :يافتــه هــا
نـور . حداقل غلظت مهاري را در آزمايشگاه بر عليه سويه هاي بروسلا ملي تنسيس داشتند ( :09CIM0/52 ميلي ليتر /ميكروگرم
 بروسلا  نسبت به يحساسيت بيش از نيمي از سويه ها(. ميلي ليتر/ميكروگرم 8)  را نشان داد09CIMساسين بيشترين مقدار فلوك
  (ميلي ليتر/ميكرو گرم  2 مقدارحداقل غلظت مهاري.)ريفامپين كاهش يافته بود
رمان بروسلوز به كار ميروند حـساس مـي  سويه هاي بروسلادر آزمايشگاه نسبت به اكثر آنتي بيوتيكهائي كه در د :نتيجه گيري 
ي كه بر عليه گونه هاي بروسلا به كار مي روند مقاومت قابل ملاحظه اي مشاهده نگرديد، يها در ايران براي آنتي بيوتيك . باشند
بايـد الگـوي با وجود اين، از انجائيكه ريفامپين براي درمان بيماريهاي شايعي چون سل بطور وسيع مـورد اسـتفاده قـرار ميگيـرد، 
 حساسيت منطقه اي ريفامپين بصورت دوره اي مورد بررسي قرار گيرد
  روش آگار دايلوشن، حساسيت آنتي بيوتيكي، بروسلا ملي تنسيس، حداقل غلظت مهاري:واژهاي كليدي
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، هفتـاد و 8891تعداد بيماران با تشخيص قطعي در سال 
يك هزار و پنجاه و يك نفر بودند، كـه يكـي از بـالاترين 
بر اساس اطلاعـاتي . [2]باشد مقادير شيوع در جهان مي 
بيماري هـاي عفـوني منتـشر كـرده مديريت كه مركز 
است، وضعيت ايران در مورد بيماري بروسلوز در حـال 
 مـوارد بـروز سـاليانه 9891در سـال . بهتر شدن اسـت 
 مورد در هر يـك ميليـون نفـر 0001بروسلوز بيش از 
 ، مـوارد بـروز سـاليانه بـه 3002بود،در حاليكه در سال 
بروسلوز انساني با وجود اين هنوز .  كاهش يافت 832/6
  . [3] تحميل مي كندر جامعه بار سنگيني را ب
 تعـداد مـوارد 1)OHW(سازمان بهداشـت جهـاني 
 هزار مـورد 005جديد بيماري بروسلوز را در هر سال 
گزارش نموده است و اين مقدار بسيار كمتـر از ميـزان 
  .[4]باشد واقعي محاسبه شده بروز بروسلوز انساني مي
ست بـا تظـاهرات گونـاگون كـه بروسلوز بيماري ا 
هاي مختلف انـسان را تحـت تـأثير ها و اندام  تمام بافت 
  . [4،5]دهد  قرار مي
العـاده غيراخت ــصاصي اســت و  م ب ــاليني ف ــوقي ـعلا
تظـاهرات . دهـد تظاهرات بسيار متغيـري را نـشان مـي 
م ي  ـدار همـراه بـا علا بيماري به صورت يك سندرم تـب 
د، كم ــردرد، سي ــستميك ش ــامل ل ــرز، تعري ــق، س ــردر 
اش ــتهايي و ك ــاهش وزن ب ــوده و ي ــا ب ــه ص ــورت  ب ــي
هـــايي ماننـــد آرتريـــت، اســـپونديليت،  گرفتـــاري
بـروز  غيـره آندوكارديت، مننژيت، اپيديـديمواركيت و 
بيوتيـك باعـث درمـان بروسـلوز بـا آنتـي  .[5] كنـد  مي
م، كاهش درد و همچنين كاهش عود بيماري يكاهش علا 
به دليل تمركز . شود مي و ساير عوارض ثانويه بروسلوز 
ه ــاي ميزب ــان اس ــتفاده از بروس ــلاها در داخ ــل س ــلول 
هـا را دارنـد داروهايي كه قدرت نفوذ به داخـل سـلول 
در درمـان بروسـلوز بـراي  .رسـد ضروري به نظر مـي 
جلوگيري از بروز مقاومت از تركيـب دو دارو اسـتفاده 
بروسلوز تركيبي از تتراسـيكلين معمول درمان  .شود مي
راكي به همراه استرپتومايسين تزريقي  و يـا تركيـب خو
بـه جـاي . ريفامپين خوراكي و تتراسيكلين خوراكي اسـت 
  . [6]شود استرپتومايسين از جنتامايسين هم استفاده مي
                                                           
 noitazinagrO htlaeH dlroW 1
هـاي دارويـي مـضراتي را بـه هر يك از اين رژيـم 
استرپتومايـسين بايـد بـه صـورت تزريـق . همـراه دارد
هاي  تزريقاما . تجويز شود ته  هف 3 تا 2عضلاني به مدت 
مكـ ــرر بـ ــراي بيمـ ــار آزار دهنـ ــده اسـ ــت تجـ ــويز 
ه ــاي حامل ــه و استرپتوماي ــسين و تتراس ــيكلين در خ ــانم 
 سال به دليل تأثير بـر 8تتراسيكلين در كودكان كمتر از 
هـاي دارويـي نتـايج ايـن تركيـب .  مجاز نيست ها، دندان
 03 درمان و نسبت عود در تركيب  [7-11]خوبي دارند 
 درصـد 0-8/4استرپتومايسين و تتراسـيكلين بـين روزه 
در تركي ــب تتراس ــيكلين و ريف ــامپين ب ــا دوره و ب ــوده 
اي تتراسـيكلين  هفته 6وره درماني و د  %83/8درمان بر 
  .[21] درصد است 0-31/4و استرپتومايسين برابر 
هاي دارويي كه در بـالا ذكـر علاوه بر معايب رژيم 
 كـه ريفـامپين بـه تنهـايي تجـويز ايشد، در زنان حامله 
بيماري نسبتأ بالاست، كه خود ممكن اسـت  شود عود  مي
  .[31،41]هاي مقاوم گردد  باعث بروز سويه
نيـز هـيچ آمـار و ارقـام دقيـق و قابـل ايـران در 
استفاده در مورد الگـوي مقاومـت و حـساسيت بروسـلا 
. باشـد هاي رايج در دسترس نمـي  بيوتيكنسبت به آنتي 
قدان اطلاعات موجب درمـان نامناسـب همـراه بـا اين ف 
وجـود . هـاي نابجـا بـراي بيمـاران اسـت صـرف هزينـه
هاي منتشر شده از بعضي نقـاط دنيـا مبنـي بـر  گزارش
مقاومت بروسلا نسبت به برخي داروها مانند ريفـامپين 
سولفامتوكسازول و يافتن ژن مقاومـت / متوپريمو تري 
ودن آمار درست، نيـاز و نب  [51-81]نسبت به ريفامپين 
آگـاهي از الگـوي . شـود اي دقيق احساس مـي به مطالعه 
مقاومت اين باكتري موجب استفاده از داروهاي مناسب 
هـاي گـردد كـه از ميـزان هزينـه در بيماران مبـتلا مـي 
ضمن اين كه نتايج و . اقتصادي درمان نيز خواهد كاست 
رد هاي اين طرح در پروتكل درماني بروسـلوز مـو  يافته
مطالعـه حاضـر بـا هـدف . استفاده قرار خواهـد گرفـت 
تاثير مواد ضد ميكروبي مختلف بر عليه  آيي بررسي كار 
سويه هاي بروسلا ملي تنسيس جدا شده از كشت خـون 
  .انجام شده است
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  روش كار
 1CIMدر ايــ ــن مطالعــ ــه كــ ــه بــ ــراي تعيــ ــين 
هاي رايج در درمان بروسلوز انجام شـد، از  بيوتيك آنتي
توسـط يه بروسلا كه از بيماران مبتلا به بروسلوز  سو 05
شناسي دانشكده پزشـكي دانـشگاه علـوم گروه ميكروب 
مطالعـه . پزشكي تهران جدا شده بـود، اسـتفاده گرديـد 
روش نمونـه  . تحليلي مـي باشـد -حاضر از نوع توصيفي 
و زمان انجام مطالعـه در يـك دوره  آسان گيري از نوع 
و بـراي  مـي باشـد ( 58مـاه  تـا دي 48دي ماه ) يكساله
 .هاي آمـار توصـيفي اسـتفاده شـد  آناليز نتايج از روش 
 2(BST)بـرات كـيس سـوي ها در محيط تريپتـي  باكتري
 ساعته 42كشت داده شده بودند كه پس از انكوباسيون 
گراد بـه آن گليـسرول اضـافه و  درجه سانتي 53-73در 
 .دگراد نگهداري شده بودن  درجه سانتي-07در فريزر 
  : CIMتعيين 
             آگـ ــار در رقـ ــت روش از CIM تعيـ ــين جهـ ــت
 3( )SLCCNاسـتاندارد  اسـاس  بـر  و )noitulid raga(
  .شد استفاده
  : ها سازي باكتري آماده
هـا را از فريـزر  ، بـاكتري CIMقبل از انجـام آزمـايش 
كـشت خـون خارج كرده ودو بار بر روي محـيط آگـار 
      گرمخانه گذاري 2OC درصد 5-01داده ودر مجاورت 
پـس از حـصول اطمينـان از خـالص بـودن كـشت . شـد
 05از .  اسـتفاده شـد CIMها از آنها جهت تعيين  باكتري
 سـويه از 3اي كه كـشت مجـدد داده شـده بـود  سويه
  . سويه انجام شد74ها بر روي  دست رفته و آزمايش
   نسبت به استرپتومايسينCIMمراحل انجام تعيين 
  : بيوتيك  ذخيره آنتيتهيه محلول
پودر استرپتومايسين از كارخانه زيگماتهيـه گرديـد 
و چـون طبـق برگـه آنـاليز حـلال و رقيـق كننـده ايـن 
بيوتيك آب مقطر است پـس از محاسـبه و تـوزين  آنتي
پودر آب مقطر استريل به آن اضافه و پـس از اسـتريل 
                                                           
 noitartnecnoC yrotibihnI laminiM 1
 htorB yoS esacitpyrT 2
 yrotarobaL lacinilC rof eettimmoC lanoitaN 3
 sdradnatS
دار هـاي درپـيچ كردن به روش فيلتراسـيون در شيـشه 
تـوزين پـودر .  نگهـداري شـد-02در فريـزر اضـافه و 
استرپتومايسين جهت تهيه محلول ذخيره براساس روش 
  .شود  و طبق فرمول زير انجام ميSLCCN
  
 )lm/g µ(noitartnecnoc×)lm(emuloV
 =)gm(thgieW )lm/g µ( ycnetop yassA
  
بيوتيـك بـا غلظـت ره آنتـي در اين مطالعه محلول ذخي  ـ
  . ماه پايدار است6اين محلول تا .  تهيه گرديد4201
  : هاي كشت تهيه محيط
در اين مطالعه از محيط كشت مولرهينتـون آگـار 
 استفاده شد كه پس از استريل كردن )dnalgnE tsaM(
 هموگلـوبين بـه ،گـراد  درجـه سـانتي05-55در دمـاي 
 بـه xetivylop )ecnarF xueireM oib(و % 1ميـزان 
بيوتيـك در اضافه شد سپس از اسـتوك آنتـي % 1مقدار 
 xetivylopساپلمنت شده بـا )محيط مولرهينتون براث 
هـاي هاي مختلف تهيـه و بـه محـيط  رقت%( 1به ميزان 
هـاي حاصـل كشت اضافه گرديد به طـوري كـه محـيط 
 23 ت ــا 0/5200هــاي  بيوتي ــك در غلظــت ح ــاوي آنت ــي
هـا پـس از كليـه محـيط . ر شـدند ليتميكروگرم در ميلي 
حصول اطمينان از نظـر آلـوده نبـودن  مـورد اسـتفاده 
  .قرار گرفتند
  :سازي سوسپانسيون ميكروبي جهت تلقيح آماده
 4خـون  ساعته باكتري در محيط آگار 84از كشت 
ليتـر محـيط  ميلـي 3 كلني برداشته و در لوله حاوي 5تا 
گراد گرمخانـه  درجه سانتي 73بروسلا براث تلقيح و در 
به طوري كه پس از انكوباسيون كـدورتي شدند گذاري 
  . داشته باشد)lm/UFC 801(فارلند   مك0/5معادل 
آبگوشـت از سوسپانسيون حاصل در محيط بروسلا 
تهيـه گرديـد بـه طـوري كـه سوسپانـسيون  2-01رقـت 
از سوسپانسيون .  باكتري بود lm/UFC601حاصل حاوي  
ليتـر بـه محـيط هـاي كـشت  ميكرو01حاصل به ميـزان 
 lm/UFC 401اضافه شد به طـوري كـه در هـر قطـره 
 درج ــه 53-73ه ــا در  پلي ــت. ب ــاكتري وج ــود داش ــت 
 سـاعت 84 به مـدت 2OC% 01گراد در مجاورت  سانتي
هـاي مـولر هينتـون به محـيط  .گرمخانه گذاري  شدند 
بيوتيك نيـز بـاكتري تلقـيح بدون آنتي تكميل شده آگار 
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 و زنده بودن باكتري آگـاهي يافتـه و شد تا هم از رشد 
پـس از . ضمناً از نظر آلودگي احتمالي نيـز كنتـرل شـود 
ها ها را از نظر رشد باكتري اتمام زمان انكوباسيون پليت 
بيوتيـك كـه بـه بررسي كرده و كمترين غلظتي از آنتي 
 در CIMطور كامل رشد را مهار كرده بـود بـه عنـوان 
  .نظر گرفته شد
ه ــاي بروس ــلا ن ــسبت ب ــه  يه س ــوCIMتعي ــين 
  : جنتامايسين
در ايـن تحقيـق از محـصول جنتامايـسين كارخانـه 
براســاس دســتورالعمل .  انگل ــستان اســتفاده شــد tsaM
سي  سي 001كارخانه سازنده با حل كردن يك قرص در 
. آيـد  بـه دسـت مـي 4 lm/gµآب  مقطر غلظتي برابـر 
هاي كـشت هماننـد دسـتورالعملي كـه درمـورد  محيط
بيوتيـك بـا پتومايسين گفته شد تهيه گرديد و آنتـي استر
هاي مورد نظر به محيط هاي كشت اضـافه شـد  غلظت
بيوتيـك بـه هاي كشت حـاوي آنتـي به طوري كه محيط 
  .ليتر گرديدند  ميكروگرم در ميلي23 تا 0/5200ميزان 
  : بروسلا نسبت به ريفامپينCIMتعيين 
 kcreM(در ايــن تحقيــق از پــودر ريفــامپين 
، SLCCNمطـابق اسـتاندارد .  استفاده شـد )ynamreG
بيوتيك را وزن كرده و با توجه به اين كه حلال ايـن  آنتي
بيوتيك متانول و رقيـق كننـده آب اسـت، اسـتوك  آنتي
گراد نگهداري  درجه سانتي 02- تهيه و در فريزر  4201
تكميـل پس از ساختن محيط كشت و اضافه كـردن  .شد
بيوتيك كه در محيط مـولر ي آنتي ها، از غلظت كننده ها 
بـه محـيط هـاي . هينتون براث ساپلمنته تهيه شده بـود 
ه ــاي ك ــشت ح ــاوي ت ــا مح ــيط ش ــدند ك ــشت اض ــافه 
 ميكروگرم در 23 تا 0/5200بيوتيكي از هاي آنتي  غلظت
مطــابق آنچــه قــبلأ گفتــه شــد  .ليتــر شــوند  ميلــي
هـا اضـافه و كمتـرين غلظتـي كـه سوسپانسيون باكتري 
 در CIMر رشد باكتري شده بود به عنـوان موجب مها 
  .شدنظر گرفته 
 بروس ــلا ن ــسبت ب ــه تتراس ــيكلين، CIMتعي ــين 
  : نورفلوكساسين  و  سيپروفلوكساسين
در ايــ ــن مطالعــ ــه از محــ ــصول تتراســ ــيكلين، 
 tsaMنورفلوكــساسين و سيپروفلوكــساسين كارخانــه 
براسـاس دسـتورالعمل كارخانـه . انگلستان اسـتفاده شـد 
سـي آب  سـي 001ا حل كردن يـك قـرص در سازنده ب 
                  بـ ــراي 61 lm/ gµمقطـ ــر غلظتـ ــي برابـ ــر بـ ــا بـ ــا 
آنتي بيوتيك هاي تتراسيكلين و نورفلوكساسين و غلظت 
 ب ــراي آنت ــي بيوتيــك سيپروفلوك ــساسين  ب ــه 8 lm/gµ
بيوتيـك هـاي حاصـله بـه از محلول آنتـي . آيددست مي 
هـاي در بخـش هاي كشت كه دستور سـاخت آن  محيط
ه ــايي ب ــا قب ــل آم ــده اس ــت اض ــافه گردي ــدتا مح ــيط 
 )lm/gµ 23-5200.0(بيوتيـك هاي مختلف آنتـي  غلظت
 .به دست آيد
هـاي كنتـرل كـه در ايـن تحقيـق بـه همـراه  سويه
هاي بروسلا مـورد اسـتفاده قـرار گرفـت عبـارت  سويه
 CCTA 21292 ،iloC.E CCTA  22952 :بودنــد از
 ، succocomuenP  CCTA  91694، silaceaf.ortnE
  suerua .hpatS  CCTA  3129
 بـراي CIMدر مـورد انجـام آنتـي بيـوگرام و تعيـين 
باكتري بروسلا بايد بخاطر داشت كـه دوز عفونـت زاي 
اين باكتري بـسيار كـم و همچنـين ذرات آئروسـل ايـن 
باكتري مي توانـد از راه دسـتگاه تـنفس و مخـاط چـشم 
لـذا تمـام مراحـل .  شـود باعث آلودگي و بيماري انسان 
انجام كـار در زيـر هـود بيولوژيـك و در هنگـام كـار از 
  .دستكش و ماسك استفاده شد
  
  نتايج
 سويه بروسلا كه در اين تحقيق بررسي شـدند 74
از بيماران مبتلا به بروسلوز جـدا شـده و همـه بروسـلا 
 عوامـل ضـدميكروبي CIMميـزان  .تنسيس بودنـد  ملي
يـك  در آگـار در جـدول مطالعه شـده بـا روش رقـت 
  . آمده است
 سـويه هـاي بروسـلاي  مـورد 09 CIM و 05 CIMمقـادير . 1جدول 
  مطالعه
  CIM دامنه  آنتي بيوتيك 
  (l/gm)
  05 CIM
  (l/gm)
  09 CIM
  (l/gm)
  0/52  0/31  0/10  -0/5  تتراسيكلين
  0/52  0/300  0 /5200  -  2  استرپتومايسين
  2  1  0 /500 - 4  جنتامايسين 
  2  1  1 -2  مپين ريفا
  2  0/57  0/5 - 4 سيپروفلوكساسين 
  8  2  2 -8  نورفلوكساسين 
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 بر ortiv ni را در CIMتتراسيكلين كمترين ميزان 
آن بـين دامنـه تنسيس داشـته اسـت و عليه بروسلا ملي 
 بـيش از CIM . ليتـر بـود  ميكروگرم در ميلي/. 5تا ./. 1
 ،ليتر بود  يليميكروگرم در م /. 52ها  نيمي از اين باكتري 
/. 5 برابـ ــرCIM% 21/8و تنهـ ــا/. 1 CIMداراي % 92/8
هاي  سويهCIMفراواني . ليتر داشتند ميكروگرم در ميلي 
  .         آمده است دو بروسلا نسبت به تتراسيكلين در نمودار
 CIMدر بـــ ــين آمينوگليكوزيـــ ــدها، طيـــ ــف 
فراوانـي نـسبي .  بود 0/5200-2 lm/gµاسترپتومايسين 
اي بروسـلا نـسبت بـه استرپتومايـسين در ه سويه CIM
 lm/gµ جنتامايـسين CIMطيف  .آمده است يك نمودار 
هـاي بروسـلا   بـوده و فراوانـي نـسبي سـويه0/500-4
 و 05CIM.  آمده است 1نسبت به جنتامايسين در نمودار 
 ميكروگـرم در ميلـي ليتـر  2 و 1 آن به ترتيـب 09CIM
 ريفـامپين هاي بروسلا نسبت بـه  سويه CIM. بوده است 
ليتر بـوده  ميكروگرم در ميلي 2 و 1هاي فقط در غلظت 
 2 برابـــر CIMداراي % 35/2 و 1برابـ ــر % 64/8كـ ــه 
 CIMفراوانـي نـسبي . ليتـر بودنـد ميكروگرم در ميلـي 
يـك هاي بروسلا نـسبت بـه ريفـامپين در نمـودار  سويه
  .آمده است
هــ ــاي آزمــ ــايش شــ ــده،  در بــ ــين كينولــ ــون       
 0/5-4 lm/gµ CIM داراي طيـ ــف سيپروفلوكـ ــساسين
 1 براب ــر CIMداراي %( 66)ب ــوده ك ــه ب ــيش از نيم ــي 
هاي بروسلا نسبت بـه  سويه CIMفراواني نسبي . بودند
  .آمده استدو  سيپروفلوكساسين نمودار 
           بــــالاتري بــــين CIMنورفلوكــــساسين داراي 
            برابـــرCIMداراي % 36/88 بـــود كـــه 2-8 lm/gµ
هـاي بروسـلا  سـويه CIMفراواني نـسبي .  بود 4 lm/gµ
  . آمده است2بيوتيك در نمودار  نسبت به اين آنتي
  
  بحث
بيوتيكي، عودهـاي مكـرر در افزايش مقاومت آنتي 
هـاي هـاي درمـاني بـا روش بيماري بروسـلوز، شكـست 
متداول و فقدان اطلاعات در مورد حساسيت بروسـلاها 
كند كه بـه  مي بايجانسبت به داروهاي رايج در درمان، 
بيـوتيكي در بروسـلاها پرداختـه بررسي مقاومـت آنتـي 
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هـاي   سـويهCIMدر ايـن مطالعـه طيـف ميـزان  .شـود
 بـوده  0/10-0/5 lm/gµبروسلا نسبت بـه تتراسـيكلين 
  (. 1جدول ) را دارد CIMكه كمترين 
 همـه CIM ميزان 6791در سال  1فارلدر مطالعه 
 گـزارش شـده اسـت 1 L/gmهـا كمتـر از  تتراسـيكلين
  نيـز 6891و همكاران در سـال  2 بوشدر مطالعه .[91]
ليتـر بـوده كـه   ميكروگـرم در ميلـي0/5، CIMميـزان 
 در 9891در سـال  .[02] مـشابه  مطالعـه حاضـر اسـت
و همكـاران بـر  3يوسـف خـان عربستان سعودي توسـط 
اي انجـام  تنـسيس مطالعـه  سـويه بروسـلا ملـي94روي 
 گــزارش 0/100-0/6 را بــين CIMدادنــد و ميــزان 
در اسـپانيا در سـال  4رودريگـز در مطالعه  .[12]كردند 
ليتـر   ميكروگـرم در ميلـي0/10-2CIM   ميـزان 3991
  . [21]ذكر شده است
در تركيه  5 تركمني اي توسط  مطالعه 6002در سال 
 نسبت به تتراسيكلين را CIMانجام شده است كه ميزان 
ليتر گرم در ميلي  ميلي 0/5 برابر 09CIM با 0/230-1/5
هاي  سويه CIMطيف ميزان  .[22]گزارش نموده است 
بروسلا نسبت به تتراسـيكلين در مطالعـه حاضـر مـشابه 
 [21] باشد  مي 3991از اسپانيا در سال رودريگز مطالعه 
از كشور تركيـه تركمني  6002و نسبت به گزارش سال 
ان سعودي در حالي كه از كشور عربست . باشدتر مي  پايين
 و همك ــاران در ســال  6 ممــيشتوســط% 0/6مقاومــت 
هاي مطالعـه تمام سويه  .[32] گزارش شده است 0002
  .نسبت به تتراسيكلين حساس بودندحاضر 
هـاي درمـاني يكـي از استرپتومايسين نيز در رژيم 
 در CIMطيـف ميـزان . تركيبات مـورد اسـتفاده اسـت 
ليتر بـوده  ميكروگرم در ميلي 0/5200-2مطالعه حاضر 
است كه نـسبت بـه اكثـر مطالعـات انجـام شـده كمتـر 
 در مقايسه با كشورهاي همسايه 09CIMميزان . باشد مي
  نيـز 6002و تركيـه ( 9891)ماننـد عربـستان سـعودي 
از ممـيش در حـالي كـه  .[12،22] تـر بـوده اسـت  پايين
                                                           
 lerraF 1
 hcsoB 2
 nahK fesuoY 3
 zeugirdoR 4
 inamkruT 5
 hsimeM 6
 ميزان مقاومت نـسبت 0002عربستان سعودي در سال 
. [32]  اع ــلام ك ــرده اســت %0/6ب ــه استرپتوماي ــسين را 
بيوتيـك نـسبت بـه ايـن آنتـي مطالعـه حاضـر هاي  سويه
  .حساس بودند
 نـسبت ب ـه جنتاماي ـسين در مطالعـه CIMميـزان 
ليتـر بـوده  ميكروگـرم در ميلـي 4 تـا 0/500حاضر بين 
 2 برابـ ــر 09CIM و 1 برابـ ــر 05CIMميـ ــزان . اسـ ــت
ليتر بـوده اسـت كـه در مقايـسه بـا روگرم در ميلي ميك
 1/5 الـي 0/230يعني  تركمني 6002نتيجه مطالعه سال  
ليتـر همخـواني  ميكروگـرم در ميلـي 2 برابر 09CIM و 
  مطالع ــه0/5 lm/gµول ــي در مقاي ــسه ب ــا نتيج ــه . دارد
ايـن اخـتلاف  .[42]  برابـر بـالاتر بـوده اسـت 8 7داهوك
ده بيشتر از جنتامايسين در كشور ما احتمالاً به دليل استفا 
هـاي مـورد بوده و يا ناشي از اخـتلاف در تعـداد سـويه 
 يكي از داروهـايي اسـت كـه در  ريفامپين، .مطالعه است
. شـود   توصيه مي OHWرژيم درماني بروسلوز توسط 
-2هاي بروسلا در مطالعه حاضر بين  سويه CIMميزان 
  .ليتر بود  ميكروگرم در ميلي1
 4 lm/gµريفـامپين،  CIMميزان  بوش لعهدر مطا 
 در مطالعـه اي كـه از 9891در سـال  .[02]بوده اسـت 
منتشر كرد، طيـف ميـزان  يوسف خان عربستان سعودي 
 09CIM بـوده اسـت و ميـزان 0/20-2/5 lm/gµ، CIM
   هـا  بوده است كه ايـن 0/51 برابر 05CIM و 0/52آن 
 ر مـي مقادير به دست آمـده از مطالعـه حاضـر كمت  ـ از
 كـه از اسـرائيل  8شتاين رابين ولي در مطالعه  .[12] باشد
 و 2/5 05CIM گــزارش شــده اســت 1991در ســال 
ليترب ــود ك ــه از  ميكروگ ــرم در ميل ــي 4 براب ــر 09CIM
  . [52] بالاتر بوده است حاضر مقادير مطالعه
 9 لـوپز اي در مكزيك توسـط  مطالعه 4002در سال 
 ميكروگـرم در 4، CIMانجام شده كـه حـداكثر ميـزان 
 CIM برابـر حـداكثر ميـزان 2كه   [71]ليتر بوده  ميلي
 2 آن برابر 09CIMمطالعه حاضر بوده است ولي ميزان 
ليتر كه با مطالعـه حاضـر همخـواني ميكروگرم در ميلي 
 6002از تركيه در سال  تركمني در مطالعه .داشته است
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 برابـر 09CIM و ميـزان 0/490-1/5، CIMطيف ميزان 
. تر بوده اسـت بوده كه از نتايج مطالعه حاضر پايين  1/0
 ريف ــامپين ب ــراي 1(CBM)ح ــداقل مي ــزان ك ــشندگي 
 و [62] باشـد  مـي 0/60-1 l/gmهاي بروسلا بـين  سويه
 سويه بررسي شده در ايـن 74 سويه از 52 CIMميزان 
ها اين سويه . بوده است ( 1نمودار )2 l/gmمطالعه برابر 
  . گرفته شدندبه عنوان غيرحساس در نظر
 كند هاي ، باكتري SLCCNاز طرف ديگر براساس 
گرم در ليتر حـساس نـسبي  ميلي 2 CIMبا ميزان رشد 
  . [62]شوند  در نظر گرفته مي
هـاي مطالعـه حاضـر هـشداري بـراي وقـوع يافتـه 
هـاي بروسـلا در مقاومت نسبت به ريفـامپين در سـويه 
فـامپين در نتيجـه اسـتفاده از ري  .رودكشور به شمار مي 
ه ــاي غيرتوبركول ــوزيس در من ــاطقي ك ــه  در عفون ــت
انسيدانس بالايي از توبركولوز وجود دارد بايد با احتيـاط 
بي ــشتري انجــام شــود و ب ــا وج ــود اي ــن محــدوديت و 
بايستي به دنبـال هاي درماني متداول بروسلوز مي  رژيم
  .ميكروبيال جديد بود عوامل آنتي
 و نـسبت لزوم درمان تركيبي، طول مدت درمـان 
هاي دارويي، بررسـي هاي درماني با برخي رژيم  شكست
و تحقي ــق در م ــورد داروه ــاي جدي ــد ب ــراي درم ــان 
هـا طيـف فعاليـت فلوروكينولـون . طلبـد بروسلوز را مي 
اي دارند اين داروهـا بـه صـورت باكتريال گسترده  آنتي
هاي فاگوسيتي نفـوذ خوراكي بوده و به خوبي در سلول 
 بالايي را ايجاد مي نمايند و فعاليت كرده و غلظت بافتي 
 دارنـد ortiv niهـاي بروسـلا در خوبي بر عليـه سـويه 
   .[62]
لـذا توجـه بـه اسـتفاده از ايـن داروهـا در درمـان 
هاي داخل سلولي  هاي ايجاد شده توسط باكتري  عفونت
در اين مطالعه بنابر نظر مـشاور عفـوني . جلب مي شود 
پروفلوكـ ــساسين و هـ ــا از سياز بـ ــين فلوروكينولـ ــون 
نورفلوكـساسين كـه فعاليـت متوسـطي دارنـد ولـي در 
طيـف  .باشـند، اسـتفاده شـده اسـت  ايران موجـود مـي 
هـــاي بروســـلا نـــسبت بـــه   ســـويهCIMميـــزان 
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 ميكروگـرم 0/5-4سيپروفلوكساسين در مطالعه حاضـر 
  .ليتر بوده است در ميلي
هـاي بروسـلا در مطالعـه  سويه CIMطيف ميزان 
سيپروفلوكـساسين نـسبت بـه همـه حاضـر نـسبت بـه 
از تركيه  2 يامازهام مطالعات بالاتر بوده و تنها در مطالعه 
 برابـر حـداكثر 4 CIM حـداكثر ميـزان 5002در سـال 
در حـالي كـه .  در مطالعه حاضر بوده است CIMميزان 
 حاضر  مطالعه09CIM گزارش از كشور تركيه از 09CIM
 CIM ميـزان ايـن اخـتلاف در  .[91،22] كمتر بوده است 
نـسبت بـه كـشورهاي ديگـر احتمـالاً بـه علـت اسـتفاده 
در مورد  .بيوتيك در كشور ايران است رويه اين آنتي بي
. نورفلوكـساسين مطالعـات كمـي صـورت گرفتـه اسـت 
هاي بروسلا مطالعه حاضر نـسبت بـه  سويه CIMميزان 
  .ليتر بوده است  ميكروگرم در ميلي2-8نورفلوكساسين 
 3، CIM  مي ــزان 4002در س ــال وك  داه ــدر مطالع ــه
 از 6002در سـال . ليتر بـوده اسـت ميكروگرم در ميلي 
و همكـاران منتـشر  تركمنـي كشور تركيـه گزارشـي از 
 ميكروگـرم 4 تا 0/52 را بين CIMشده است و ميزان 
 در CIMحداكثر ميزان . اندليتر گزارش كرده در ميلي 
و  در دCIMمطالع ــه دو براب ــر ح ــداكثر مي ــزان اي ــن 
  . [22،42] مطالعه فوق الذكر است
  
  گيري  نتيجه
تواند يكـي از بيوتيكي مي هاي آنتي افزايش مقاومت 
  . باشددر ايران هاي درماني  دلايل شكست
  
  پيشنهادات 
اي بيوتيكي قابـل توجـه  با وجود اينكه مقاومت آنتي 
تنـسيس در مطالعـه حاضـر هـاي بروسـلا ملـي در سويه 
  :شود  توصيه مينشد  موارد زيرمشاهده 
بي ــوتيكي انج ــام آزم ــايش تعي ــين ح ــساسيت آنت ــي  -1
هاي بروسلا جدا شـده از براي تمام سويه ( بيوگرام آنتي)
ولـي در زمـان مـشاهده عـود . شودبيماران توصيه نمي 
  .گردد  توصيه ميCIMبيماري انجام تعيين 
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2-  نارـيا روشك رد زولوكربوت يلااب سناديسنا دوجو اب
 ر هك تسا مزلا ظـفح زولوكربوت نامرد يارب ار نيپمافي
 يراميب نامرد رد و دومن  زولـسورب لـيبق زا رـگيد ياه
دوب نيزگياج ياهوراد لابند هب. 
3-  هرود يبايزرا هيوس تيساسح نييعت تهج يا تبسن اه
 هيـصوت نيپماـفير صوصـخ هـب لوادـتم ياـهوراد هـب
يم ددرگ. 
4-  لـيلد هبرـضاح هـعلاطم جياتن هب هجوت ابMIC  اـپي ني
 رد زولـسورب نامرد رد وراد نيا زا هدافتسا ،نيلكيسارتت
درـيگ يـم رارـق تـيولوا.  تـلعب نيـنچمهMIC نيئاـپ 
 يوراد ناوـنع هـب موزـل دراوـم رد نيساسـكولفورپيس
دوش يم هيصوت كيتويب يتنآ نيا زا هدافتسا نيزگياج. 
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